UNIVERSIDADE FEDERAL DO RI10O GRANDE DO SUL
FACULDADE DE VETERINARIA

ASPECTOS CLINICOS E PATOLOGICOS DA DIABETES MELLITUS EM CAESE
GATOS

PORTO ALEGRE
2014/1



RAFAELLA AMARANTE SILVA

ASPECTOS CLINICOS E PATOLOGICOS DA DIABETES MELLITUS EM CAESE
GATOS

Monografia apresentada a Faculdade de
Veterindria como requisito parcial para
obtencdo da Graduacdo em Medicina

Veterinaria.

Orientador: Marcelo de Lacerda Grillo

PORTO ALEGRE
2014/1



AGRADECIMENTOS

Agradeco em primeiro lugar a Deus, que me deu luz e a forga necessaria para nao
desistir nos momentos dificeis.

A minha filha Alexandra, por dar razdo a minha vida, me despertar sorrisos todos os
dias e ser a minha principal motivacéo.

Ao0s meus pais, Heitor e Liliana, pelo amor, apoio, e por terem feito tudo o que foi
possivel pela minha educacgéo. Devo tudo a voceés.

Ao meu querido professor e orientador, Marcelo Grillo, que além de ter sido um
grande mestre, foi sempre uma pessoa tdo gentil e acessivel.

A todos os meus professores, que contribuiram na minha busca pelo conhecimento.

E, finalmente, aos amigos que fiz na faculdade, em especial Silvana, Patricia, Marina e

Carina, pelo apoio, amizade e por tornarem minha rotina académica mais leve.



RESUMO

A diabetes mellitus € uma patologia caracterizada por uma desordem que acomete as células
beta pancreaticas acarretando uma deficiéncia absoluta ou relativa de insulina, podendo haver
resisténcia a insulina pelos tecidos. A diabetes pode ser classificada em trés tipos: diabetes
mellitus insulino-dependente ou tipo 1, que é a forma mais comum em cées; diabetes mellitus
ndo-insulino dependente, mais comum em gatos, e a diabettes mellitus tipo 3 ou secundaria,
que é resultante de doencas primarias e outras causas de resisténcia a insulina. Os principais
sinais clinicos incluem poliuria, polidipsia, polifagia e perda de peso. Outros sinais podem
estar presentes, dependendo da cronicidade e gravidade do quadro, como no caso da
cetoacidose diabética. E de grande importancia um diagndstico completo, incluindo exames
laboratoriais e verificacdo da presenca de fatores de risco e doencgas concomitantes. O
tratamento adequado dependera da espécie e tipo de diabetes. Insulinoterapia, dieta adequada,
exercicio e monitoracdo doméstica adequada pelos proprietarios sdo alguns dos fatores que

determinam o sucesso do tratamento e um bom progndstico aos pacientes.

Palavras-chaves: Diabetes Mellitus. Glicemia. Insulina.



ABSTRACT

Diabetes mellitus is a condition characterized by a disorder that affects the pancreatic beta
cells resulting in an absolute or relative deficiency of insulin, and insulin resistence may
occur. Diabetes can be classified into three types: insulin-dependent diabetes mellitus or type
1, which is the most common in dogs; non-insulin dependent diabetes mellitus or type 2, the
most common in cats and the type 3 or secondary diabetes mellitus, which results of primary
diseases and other causes of insulin resistance. The main clinical signs of diabetes include
polyuria , polydipsia , polyphagia and weight loss. Other signs may be present, depending on
the chronicity and severity of the condition, as in the case of diabetic ketoacidosis. A
complete diagnosis is very important, including laboratory testing and verifying the presence
of risk factors and diseases. An appropriate treatment will depend on the species of the patient
and type of diabetes. Insulin therapy, proper diet, exercise and proper domestic monitoring by
the owners are some of the factors that determine the success of treatment and a good

prognosis for the patients.

Keywords: Diabetes Mellitus. Glycemia. Insulin.



LISTA DE ABREVIACOES

ALT Alanina aminotransferase

AST Aspartato aminotransferase

BID Duas vezes ao dia

CAD Cetoacidose diabética

CO, Dioxido de carbono

DM Diabetes mellitus

DMID Diabetes mellitus insulino dependente
DMNID Diabetes mellitus ndo insulino dependente
ECG Eletrocardiograma

FAS Fosfatase alcalina sérica

GH Hormonio do crescimento

ICC Insuficiéncia cardiaca congestiva
IM Intramuscular

IRA Insuficiéncia renal aguda

v Intravenosa

kg Quilograma

mEq Miliequivalente

mEq/I Miliequivalente por litro

mg Miligrama

mg/dl Miligramas por decilitro

mmHg Miligramas de mercdrio

mmol Milimole

ml/kg/h Muililitro por quilograma por hora
p. ex. Por exemplo

pmol/I Picomole por litro

SC Subcuténea

T4 Tiroxina total

Ul/ kg Unidades internacionais por quilo
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1 INTRODUCAO

A diabetes mellitus é o disturbio endocrino mais comumente observado na clinica de
pequenos animais. Consiste em uma desordem pancreatica endocrina em que as células beta,
produtoras do horménio insulina, por alguma razdo deixam de secreta-lo ou diminuem sua
secrecdo, ou ainda ocorre a chamada resisténcia periférica a insulina (VEIGA, 2005).

Cerca de 1 em cada 60 cdes e 1 em cada 300 gatos desenvolvem diabetes e, estes
nimeros vem crescendo a cada ano. O aumento da prevaléncia vem aumentando
principalmente nos gatos provavelmente em consequéncia da alimentagdo, em que s&o
utilizados carboidratos para animais carnivoros, o que requer maior producéo de insulina pelo
pancreas (CORREA; GONZALEZ; SILVA; 2010)

Este trabalho tem como proposito fazer uma revisdo bibliografica sobre a doenca
enddcrina mais diagnosticada na clinica de cdes e gatos, focando nos principais aspectos
clinicos e patologicos e destacando as diferengas no seu desenvolvimento entre as espécies

canina e felina.



2 AFUNCAO DA INSULINA

“A insulina € o horménio anabdlico mais conhecido e é essencial para a manutencédo
da homeostase de glicose e do crescimento e diferenciacdo celular.” (CARVALHEIRA;
ZECCHIN; SAAD, 2002, p. 419).

A insulina compde-se de 51 aminoacidos que estdo distribuidos em duas cadeias
polipeptidicas denominadas A e B, as quais estdo ligadas por pontes dissulfeto. (CHAMP &
HARVEY, 1997).

Esse horménio possui uma participacdo importantissima no metabolismo dos
carboidratos, como a facilitagdo da utilizacdo da glicose, através da glicdlise,
desencadeamento da producdo de reservas de glicogénio (no figado, tecido adiposo e
musculatura esquelética) e reducdo no processo de gliconeogénese. Além disso, a insulina
promove a redugdo das enzimas hepaticas que estdo envolvidas na conversdo de aminoacidos
em glicose (CUNNIGHAM & KLEIN, 2008). A insulina também estimula a lipogénese no
figado e nos adipdcitos e reduz a lipdlise, bem como aumenta a sintese e inibe a degradacéo
protéica (CARVALHEIRA; ZECCHIN; SAAD, 2002).

O principal fator envolvido no controle de secrecdo da insulina é a concentracdo sérica
de glicose. Elevadas concentragdes de glicose desencadeiam a sintese e a liberacdo de insulina
pelas células beta das ilhotas pancreaticas (CUNNIGHAM & KLEIN, 2008).

A sintese e liberacdo de insulina sdo reduzidas quando ha escassez de combustiveis da
dieta e também em situacdes de trauma. Estes efeitos sdo resultantes principalmente da acao
da epinefrina, que é secretada pela por¢do medular da glandula adrenal como resposta ao
estresse, exercicio extremo e trauma (CHAMP & HARVEY, 1997).
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3 TIPOS DE DIABETES MELLITUS

Segundo Corréa, Gonzalez e Silva (2010), existem pelo menos dois tipos de diabetes

que sao definidas de acordo com a resposta de insulina a administracdo da glicose.

3.1 DIABETES MELLITUS INSULINO-DEPENDENTE (DMID)

Equivalente a diabetes mellitus tipo 1 em humanos. Neste tipo de diabetes sdo
observados baixos niveis de insulina sanguinea (até 36 pmol/l), com falta de resposta de
insulina & administrago de glicose (CORREA; GONZALEZ; SILVA; 2010)

A DMID caracteriza-se por uma deficiéncia absoluta de insulina que é causada por um
ataque auto-imune macico as células beta pancreaticas. Para ocorrer essa destruicdo €
requerido um estimulo ambiental (p. ex, uma infec¢do), e um componente genético que
permite as células serem reconhecidas como estranhas. H4 uma infiltragdo de linfocitos-T
ativados nas ilhotas de Langerhans do pancreas, o que leva a uma condicdo denominada de
insulite (CHAMP & HARVEY, 1997).

O conceito de desenvolvimento da DMID é dividido em seis estagios, e o primeiro € a
susceptibilidade genética. O segundo estagio envolve um evento desencadeador que leva a
autoimunidade das células beta. O terceiro estagio é o periodo da autoimunidade ativa, mas é
mantida a secre¢do normal da insulina.

Durante o quarto estagio as anormalidades imunoldgicas persistem, mas a secrecao de
insulina estimulada pela glicose se perde progressivamente, a despeito da manutencdo da
euglicemia. O diabetes evidente desenvolve-se no quinto estagio, embora alguma secrecdo
residual de insulina permaneca. O Gltimo estagio se caracteriza pela completa destruicdo das
células beta (NELSON, 1992).

3.2 DIABETES MELLIUS NAO INSULINO-DEPENDENTE (DMNID)

Equivale a diabetes mellitus tipo 1l em humanos. Nesse caso sdo observados niveis de
insulina normais (36-143 pmol/l), ou até acima do normal, porém sem resposta de insulina a
administracdo de glicose (CORREA; GONZALEZ; SILVA; 2010)

Acredita-se que as alteracdes metabolicas observadas na DMNID sejam devidas a uma
combinacdo de dois fatores: células beta disfuncionais e resisténcia a insulina. O pancreas

retém uma capacidade funcional das celulas beta, o que resulta em niveis de insulina que
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variam de abaixo do normal a acima do normal. Em todos o0s casos, entretanto, a célula beta é
disfuncional porque falha em secretar insulina suficiente para corrigir a hipoglicemia
(CHAMP & HARVEY, 1997).

O corre resisténcia a insulina quando os tecidos falham em responder normalmente a
insulina. No DMNID essa resisténcia pode ocorrer por uma série de defeitos na transducéo de
sinais, variando de insulina ou receptores de insulina anormais a defeitos nos transportadores
de glicose (CHAMP & HARVEY, 1997).

3.3 DIABETES MELLITUS TIPO 3 OU SECUNDARIO

Segundo Nascimento et. al. (2008), existe ainda um terceiro tipo de DM, que é
resultante de doencas primarias (hiperadrenocorticismo, estro, acromegalia) ou terapias com
drogas, relatadas tanto em cdes como em gatos. Barros (2006) acrescenta que se trata de um
tipo de diabetes que se caracteriza por ser transitorio, subclinico e induzido por uma variedade
de fatores, entre 0s quais estdo pancreatite, medicamentos glicocorticéides e gestacgéo.

Para Zoran (2005), as causas mais comuns de resisténcia a insulina em cées sdo
apresentadas nesta ordem: hiperadrenocorticismo ou esterdides exdgenos, infec¢do bacteriana,
hipotiroidismo, e diestro.

Rand (2007) afirma que a causa mais frequente de DM tipo 3 em gatos é o
adenocarcinoma de pancreas, sendo responsavel por até 19% da diabetes felina.
Hiperadrenocorticismo e tumores produtores de horménio do crescimento resultando em
acromegalia sdo causas raras de ocorréncia natural de resisténcia a insulina. Em alguns gatos,
0 desenvolvimento de diabetes é associado com a administracdo iatrogénica de acetato de
megestrol ou esteroides de acdo prolongada. A pancreatite € um achado histolégico comum
em gatos diabéticos, mas ndo estd esclarecido se é uma causa ou uma consequéncia da
diabetes. Caney (2013), no entanto, afirma que a pancreatite € uma importante causa potencial
e um fator complicador nos casos de diabetes mellitus. Também pode ser um fator
complicador no manejo de gatos diabéticos por exacerbar ou induzir resisténcia periférica a

insulina, especialmente em momentos de inflamacé&o intensificada.
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4 FISIOPATOLOGIA E SINAIS CLINICOS

Uma deficiéncia relativa ou absoluta de insulina gera uma diminuicéo da utilizacéo de
glicose, aminoacidos e acidos graxos pelos tecidos periféricos, como o figado, musculos e
adipdcitos. A primeira reacdo do organismo diante desta alteracdo é a elevacdo nos niveis
sanguineos de glicose, a0 mesmo tempo em que ocorre um débito energético em praticamente
todo organismo, ja que a glicose, principal fonte de energia do organismo, permanece no
liquido extracelular. Rotas metabolicas de gliconeogénese sdo estimuladas por essas
alteracdes, como uma tentativa de manter o aporte de energia celular. A presenca de glicose
no liquido intersticial aos poucos supera a capacidade de reabsorcao tubular nos rins, surgindo
a glicosdria. A glicosuria gera uma diurese osmotica, causando polidria. A glicosuria também
representa perda caldrica e, associado a diminuicdo do metabolismo tecidual periférico da
glicose ingerida, ja que a glicose permanecerd incapaz de penetrar no espaco intracelular,
resulta na perda de peso, pois a baixa capacidade de utilizacao periférica de glicose induz a
um estado catabolico. A falta de utilizacdo da glicose aliada ao catabolismo muscular e
oxidacdo das reservas de lipidios do organismo geram metabdlitos como corpos cetdnicos,
que elevam seus niveis no sangue acarretando a queda do pH, levando a cetoacidose
diabética. (NELSON, 1992; VEIGA, 2005).

Apesar de 0 organismo necessitar de energia, ela é perdida na urina. E, associado a
este fator, a falta de energia celular ativa mecanismos hipotalamicos, estimulando o centro da
fome. (VEIGA, 2005). A capacidade da glicose em penetrar nas células do centro da
saciedade, localizado na regido ventromedial do hipotalamo, ¢ influenciada pela insulina. No
DM com auséncia relativa ou absoluta de insulina, a glicose ndo penetra nessas células, o
centro da saciedade n&o é inibido. E quando ha o desenvolvimento da polifagia. (NELSON,
1992).

Seja qual for osmolalidade do liquido intersticial ha a perda hidrica, com desidratacdo
inicial. Porém, a capacidade hipotalamica ainda se conserva, e quando 0s osmo-receptores
detectam o aumento de eletrélitos, principalmente sédio no plasma, ativam mecanismos de
regulacdo do contedo hidrico do organismo, estimulando o centro da sede, fazendo surgir a
polidipsia compensatoria (VEIGA, 2005).

Animais com manifestacdo clinica de DM apresentam polidria, polidipsia, polifagia e
emagrecimento. Alguns apresentam sinais sistémicos devido a cetoacidose diabética (CAD),

tais como anorexia, vomitos e desidratagdo. Outros sinais podem incluir fraqueza, letargia,
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falta de condicdo corporal, catarata (em cées), e diminuigdo da capacidade de salto e marcha
anormal nos gatos (RUCINSKY et al., 2010).

Cées e gatos que estdo na fase inicial de desenvolvimento de DM sdo classificados
como diabéticos subclinicos. Esses animais muitas vezes parecem saudaveis, tém um peso
estavel, e geralmente sdo identificados quando exames laboratoriais de rotina sdo realizados
por outras razdes. A diabetes subclinica s6 pode ser diagnosticada apds ser descartada a
hipdtese de hiperglicemia de estresse e a hiperglicemia persistir mesmo apos os distarbios de
resisténcia a insulina terem sido identificados e corrigidos (RUCINSKY et al., 2010).

Os sinais clinicos de polidria e polidipsia ndo se desenvolvem até a glicemia exceder
uma concentragéo superior ao limiar tubular renal de derrame de glicose para a urina. Em caes
e gatos, glicosuria geralmente se desenvolve quando a concentracdo da glicose sanguinea
excede aproximadamente 200 mg/dl e 250 mg/dl, respectivamente. (RUCINSKY et al., 2010).
Ja para Corréa, Gonzélez e Silva (2010), o limiar renal € de 280 mg/ dl em cées e 350 mg/dl
em gatos.

Pacientes com DM apresentam uma resisténcia diminuida contra infec¢Ges cronicas ou
recorrentes, como cistite supurativa, prostatite, dermatite e broncopneumonia. Esse aumento
na suscetibilidade a infeccdo nos pacientes gera prejuizos nas fungdes fagociticas,
quimiotéticas, microbiocidas e de aderéncia dos neutréfilos. Esse prejuizo na funcéo
microbiocida pode ter uma origem metabodlica por reducdo na producdo de energia celular a
partir da glicose, que pode ser corrigida com tratamento apropriado da DM. (CAPEN, 1998).



14

5 DIABETES MELLITUS CANINA

Os caes diabéticos geralmente apresentam DMID. Apesar da resisténcia a insulina
poder ocorrer em cdes e contribuir para o controle inadequado da doenca, a diabetes sem a
necessidade de insulina é rara nessa espécie. A causa da diabetes em cdes ndo é esclarecida,
mas acredita-se que a ocorréncia pode ser devido a uma combinacdo de susceptibilidade
genética, destruicdo das ilhotas devido a pancreatite, doenca hormonal concomitante
resultando em resisténcia a insulina (p.ex., hiperadrenocorticismo, hipersomatotropismo
induzido pelo diestro), e destruicdo auto-imune das células beta. Apesar de os fatores que
contribuem para o desenvolvimento de anticorpos contra células beta ndo estarem
esclarecidos, drogas e agentes infecciosos sdo suspeitos. A esmagadora maioria (se ndo todos)
0s cdes com diabetes necessitam de insulina para o controle da doenca, independente da
causa. (ZORAN, 2005).

Para Nelson & Couto (2010), os cdes com DMID apresentam células beta com perda
funcional irreversivel e, para manter o controle glicémico do estado diabético, a

insulinoterapia é necessaria durante toda a vida do animal.

5.1 PREDISPOSICAO E FATORES DE RISCO

No momento do diagnostico, a maioria dos cdes tém entre 4 e 14 anos de idade, sendo
gue o pico de prevaléncia € entre 0os 7 e 9 anos. Em comparacdo aos machos, as fémeas
caninas sdo quase duas vezes mais acometidas. (NELSON & COUTO, 2010).

Segundo Corréa, Gonzélez e Silva (2010), os caes das racas Samoyedo, Lhasa Apso,
Poodle, Schnauzer miniatura e Pinscher sdo os mais predispostos a desenvolver a doenca.

Um estudo de Poppl & Gonzélez (2005) verificou que obesidade e alimentacdo com
comida caseira podem ser fatores envolvidos no desenvolvimento de DM em caes.

Outro experimento posterior de Poppl (2012) demonstrou que dieta desequilibrada,
obesidade, abuso de petiscos e diestro sdo importantes fatores de risco para diabetes mellitus
em cdes e apesar de os fatores sedentarismo e periodontite ndo terem se mostrado
significativos como fatores de risco, é plausivel orientar cuidados quanto a esses fatores no
manejo dos pacientes.

Segundo Corréa, Gonzalez e Silva (2010), a progesterona estd envolvida com a
resisténcia a insulina, pois gera um aumento na liberacdo de GH pelo tecido mamario.

Resisténcia a insulina pode ocorrer em cadelas prenhes sadias, assim como no diestro, pois
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considera-se o perfil hormonal de cadelas prenhes e no diestro praticamente idénticos.
Recomenda-se a castragdo logo apds o diagnostico de DM pelo fato de cadelas com DM
transitéria em funcdo do diestro apresentarem grandes chances de desenvolver DMID na
préxima fase progesterénica do ciclo estral. Assim como a progesterona, a administracdo de
progestagenos também tem efeitos na resisténcia a insulina.

Considerando que somente uma minoria das cadelas nédo castradas desenvolve diabetes
durante o diestro na idade adulta ou senil, ha a possibilidade de outros fatores de risco
estarem envolvidos na determinacdo do inicio do diabetes,como a predisposi¢cdo genética, a
insulite imunomediada, a obesidade, a alimentacdo desequilibrada, os disturbios enddcrinos e
a pancreatite cronica, entre outros (POPPL, 2012).

E improvavel que o diestro isoladamente possa induzir diabetes em uma paciente
saudavel e sem pré-disposicdo genética, apesar de prejudicar o tratamento de pacientes
diabéticas sob tratamento com insulina. Assim, a importancia da castracdo é reforcada nao
apenas como um aspecto importante no controle da fémea diabética, como também um

mecanismo de protecéo contra a ocorréncia da diabetes em cadelas. (POPPL, 2012).

5.2 COMPLICACOES CRONICAS DA DM EM CAES

5. 2.1 Catarata

Para Corréa, Gonzalez e Silva (2010), a catarata diabética € considerada a complicacdo
crénica da DM mais comum em caes. Foi identificada em 66% dos cdes diabéticos, sendo que
a maior incidéncia é em animais da raca Poodle e Schnauzer. A formacdo de catarata é rapida
e bilateral, iniciando logo ap6s o inicio do desequilibrio metabdlico, havendo terapia
insulinica ou néo.

Segundo Nelson & Couto (2010), estdo sob risco de desenvolver catarata os cdes
diabéticos cuja doenca é mal controlada e que apresentam grande flutuacdo na concentracéo
plasmatica de glicose.

Quase todos os cdes diabéticos formardo catarata em 2 anos e meio ap06s o diagndstico
e é necessario cirurgia para o tratamento (BROOKS, 2012).

Evidéncias sugerem que enzima aldose redutase possui um papel central do
desenvolvimento de cataratas diabéticas em cées e gatos. A catarata diabética é rara em gatos,

e isso € explicado pelo fato de que o aparecimento da diabetes geralmente ocorre em gatos
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que possuem mais de 7 anos de idade, sendo que a atividade da aldose redutase é reduzida no
cristalino de gatos mais velhos (BROOKS, 2012; RICHTER, 2002).

5.2.2 Uveite

As proteinas da lente sdo expostas ao sistema imune durante a formacéao e reabsorcao
da catarata, o que resulta em inflamagdo e uveite. H4 a possiblidade de que a uveite em
associacdo com catarata hipermadura em processo de reabsorcdo diminua o sucesso da
cirurgia de catarata e deve ser tratada antes do procedimento. Os corticoesterdides oftalmicos
topicos sdo 0s medicamentos mais utilizados para o tratamento, mas a absorcao sistémica
desses farmacos pode interferir no controle glicémico e causar resisténcia a insulina em
pacientes diabéticos, principalmente em racas toy e miniaturas. Existe a alternativa de
administrar anti-inflamatorios tépicos como flurbiprofeno, ou ciclosporina (NELSON &
COUTO, 2010).

5.2.3 Hipertenséao sistémica

A hipertensdo sistémica é uma alteracdo comumente encontrada em cées obesos com
pressdo arterial sistolica superior a 180 mm Hg (o que corresponde a 50 % dos caes
diabéticos). Ha uma associacdo entre a hipertensdo e a duracdo da diabetes. Cdes com maior
duracdo da doenca apresentam aumento na relacdo albumina-creatinina na urina, e geralmente
a pressdo diastolica e pressdo sanguinea média estdo aumentadas. Distlrbio no metabolismo
de lipidios é um possivel mecanismo envolvido no desenvolvimento de hipertensdo em caes.
(CORREA; GONZALEZ; SILVA; 2010)
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6 DIABETES MELLITUS FELINA

Os gatos sdo uma das poucas espécies que desenvolvem uma forma de diabetes
mellitus que € clinicamente e histologicamente semelhante a diabetes mellitus tipo 2 humana.
Baseado na evidéncia histolégica, a DMNID resulta de uma extensa deposi¢do amildide e a
posterior degeneragdo das células beta, diferentemente da destruicdo autoimune das células
beta pancreaticas associadas com DMID (LUTZ, 1995).

A maioria dos gatos com DM apresentam uma forma da doenca caracterizada por
inadequada capacidade secretora de insulina, resultando em deficiéncia relativa ou absoluta de
insulina e graus variaveis de resisténcia a insulina. Apesar de os gatos saudaveis poderem
apresentar varios niveis de sensibilidade a insulina, a maioria dos gatos diabéticos sdo
aproximadamente seis vezes menos sensiveis a insulina do que o0s gatos saudaveis
(CHURCH, 2006).

A presenca de fatores de resisténcia a insulina e sua gravidade e reversibilidade sdo os
principais determinantes da necessidade de insulina em gatos. Sendo assim, a classificacdo de
gatos diabéticos em DMID, DMNID ou diabéticos transitérios pode ser muito dificil,
frequentemente confusa, e comumente errénea, pois alguns gatos parecem ndo necessitar de
insulina inicialmente, e depois evoluem para a dependéncia de insulina mais tarde. Outros
gatos ficam alternando entre a dependéncia e ndo dependéncia de insulina, conforme a
gravidade da insuficiéncia da funcdo das células beta, resisténcia a insulina e outros fatores
gue aumentam e diminuem. Essas mudancas ocorrem pela grande variacdo gque ocorre nesses
trés aspectos que sdo importantes na determinacdo do estado diabético em gatos:

a) A degeneracdo das ilhotas pode ser bastante variavel;

b) A capacidade do pancreas para segregar insulina depende do grau de degeneracéo

das ilhotas (que pode alterar com o tempo); e

c) A capacidade de resposta dos tecidos periféricos a insulina, que varia devido a

varios fatores de resisténcia e doencas concomitantes.

Cada uma destas diferentes variaveis podem afetar a necessidade e a dose de insulina,

assim como a facilidade no manejo dos pacientes (ZORAN, 2005).
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6.1 FATORES ENVOLVIDOS NO DESENVOLVIMENTO DA DIABETES EM FELINOS

6.1.1 Obesidade e inatividade fisica

A obesidade é um achado comum em felinos diabéticos e & um fator que contribui
para a resisténcia a insulina presente na diabetes tipo 2 ( LUTZ,1995). De modo semelhante
aos seres humanos, o estilo de vida de muitos gatos domésticos vem se alterando e a
inatividade e obesidade aumentando em gatos urbanos. Gatos criados exclusivamente no
interior das casas sdo geralmente menos ativos do que os gatos domésticos criados ao ar livre,
e muito menos ativos do que os gatos selvagens, que precisam cacar para obter todo o
alimento e defender o territério. A falta de atividade fisica é prejudicial para a acdo da
insulina, e aumenta o nivel de resisténcia a insulina determinada geneticamente. Gatos pouco
ativos fisicamente e gatos criados exclusivamente em interiores possuem risco aumentado de
desenvolver diabetes. (RAND, 2007).

Appleton et al. (2001) verificaram que o desenvolvimento da obesidade em felinos foi
acompanhado por um aumento de 52% na resisténcia tecidual a insulina e uma reducdo na
efetividade da glicose. Isso muitas vezes dificulta a avaliacdo clinica, ja que ndo se sabe se 0

felino é insulinodependente ou néo.
6.1.2 Idade

Para Herrtage, (2009), a idade foi identificada como o fator de risco isolado mais
importante. Nelson & Couto (2010) afirmam que a maioria dos gatos diabéticos possuem
mais de 9 anos de idade, sendo que a média € de 10 anos, embora a doenca possa ser
diagnosticada em animais de qualquer idade.

6.1.3 Sexo e castracao

Gatos castrados tem um risco quase 2 vezes maior em desenvolver DM e gatos

machos possuem um risco aumentado em 1,5 vezes. (HERRTAGE, 2009).
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6.1.4 Raca

E um fator de risco reconhecido nos felinos. A incidéncia de diabetes é bastante
representativa em gatos birmaneses no Reino Unido, Australia e Nova Zelandia. Em algumas

familias birmanesas, mais de 10% das crias sdo afetadas. (RAND, 2007).

6.1.5 Amiloidose

A deposicdo da proteina amiloide (ou amiloidose) nas ilhotas pancreéticas ocorre em
quase todos os gatos diabéticos e em mais de 90% dos seres humanos com diabetes mellitus
tipo 2, sendo a semelhanca mais marcante com a diabetes humana. Amiloidose em seres
humanos e gatos é derivada do polipeptideo amiloide das ilhotas (IAPP, ou amilina ), que é
um horménio produzido e secretado juntamente com a insulina pelas células beta do pancreas.
O IAPP é produzido normalmente por todos 0s gatos e seres humanos, 0 que sugere que
outros fatores devem estar presentes para explicar o desenvolvimento da amiloidose.
Evidéncias apoiam o conceito de que a amiloidose € causada por um estimulo cronicamente
aumentado nas células beta para secretar IAPP e insulina, como por exemplo, na resisténcia a
insulina periférica, tal como ocorre na obesidade cronica, resulta em aumento de secrecdo de
IAPP e insulina (O'BRIEN, 2002; RAND, 2007).

6.1.6 Toxicidade da glicose

O fenbmeno denominado toxicidade da glicose provoca reducdo na secrecdo de
insulina quando ocorre glicemia persistente. Existem evidéncias de que a supressdo da
secrecdo de insulina é funcional e inicialmente reversivel, e ndo estd associada a lesdes
visiveis nas células beta. Se a hipoglicemia perdurar por mais de 2 semanas, anormalidades
histoldgicas tornam-se evidentes, ocorrendo deposicao de glicogénio e morte celular. O grau e
a duracdo da hipoglicemia determinam a gravidade dos efeitos da toxicidade da glicose
(RAND, 2007).

6.2 COMPLICACOES CRONICAS DA DIABETES MELLITUS FELINA

Complicagdes cronicas resultantes da DM ou do seu tratamento sdo comuns em gatos

diabéticos, e as ocorréncias mais comuns sao a pancreatite cronica, hipoglicemia iatrogénica,
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perda de peso, comportamento de grooming inadequado, resultando em pélo seco e sem
brilho, e neuropatia periférica dos membros posteriores. Os gatos diabéticos também
apresentam o risco de cetoacidose (MOROUCO, 2008).

6.2.1 Neuropatia diabética

A neuropatia diabética € uma das complicacdes crénicas mais comuns em gatos com
diabetes, apresentando cerca de 10% de prevaléncia nos diabéticos insulinodependentes, mas
€ uma ocorréncia incomum em cdes. Os sinais clinicos incluem adog¢&o de postura plantigrada
e atrofia muscular, fraqueza dos membros posteriores e diminui¢do da capacidade de salto.
(HERRTAGE, 2009).

A neuropatia diabética trata-se de uma polineuropatia distal em que ocorre
desmielinizacdo e remielinizacdo segmentadas e degeneracdo e regeneracdo axonais. Além do
controle do estado diabético, ndo existe nenhum tratamento especifico para essa alteragéo.
(NELSON E COUTO, 2010).
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7 DIAGNOSTICO

O diagnostico da diabetes mellitus baseia-se nos sinais clinicos condizentes,
hiperglicemia persistente e glicosuria. E possivel mensurar rapidamente a glicose sérica
utilizando glicosimetro portétil e identificar a glicostria com a utilizacdo de fitas reagentes (p.
ex., Bayer Multisix® 10 SG e Roche Comburl0 Test®). No caso de o animal apresentar
cetondria concomitante, é estabelecido o diagndstico de cetose diabética. Ocorrendo acidose
metabolica, é estabelecido o diagndstico de CAD (NELSON & COUTO, 2010).

Nelson (1992) afirma que é de extrema importancia a realizacdo de uma anamnese
completa, mesmo nos animais que apresentam evidéncias de estado diabético. O clinico
precisa ter ciéncia de qualquer fator complicador ou doenga concomitante, e como a maioria
dos animais acometidos por DM sdo mais idosos, é necessario que se avalie todos o0s
potenciais distarbios de qualquer paciente geriatrico.

Conforme afirma Herrtage (2009), a identificacdo de doenca concomitante e seu
tratamento desempenham um papel fundamental no manejo bem sucedido do gato diabético.
Verificacdo do historico, exame fisico e avaliacdo diagnostica completa devem ser sempre
feitos nos gatos recém-diagnosticados.

Para Hoenig (2005), as mensuragOes de glicemia podem ser feitas tanto pelo
proprietario em casa como pelo veterinario com os glicosimetros portateis que sdo fornecidos
por varias empresas. A medicdo também pode ser feita utilizando procedimentos laboratoriais,
que geralmente utilizam o método da hexoquinase. Especialmente em gatos, as medicdes de
glicose no sangue podem nédo ser um reflexo preciso do equilibrio da glicose por causa da
hiperglicemia de estresse. Ha a necessidade de se utilizar outros testes que ndo sejam tdo
facilmente alterados pelo estresse. Segundo Crenshaw et al. (1996 apud RUCINSKY, 2010,
p.216), a hiperglicemia persistente (>200mg/dl no cdo e >250mg/dl no gato) é compativel
com diabetes, desde que sejam descartados fatores complicadores como hiperglicemia devido
ao estresse, drogas e pos-prandial (NELSON, 1992).

7.1 EXAMES COMPLEMENTARES

7.1.1 Hemograma

Em pacientes diabéticos descomplicados, geralmente o hemograma esta normal.

Se o0 animal apresentar desidratacdo, uma leve policitemia pode estar presente.
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Processos infecciosos ou inflamacgOes graves (especialmente pancreatite), podem
causar aumento na leucometria global. Pode existir apoio a presenca de processo infeccioso
como causa de leucocitose se houver presenca de neutrofilos toxicos ou degenerativos, ou
ainda desvio significativo para a esquerda, no sentido de imaturidade celular (NELSON,
1992; POPPL & GONZALEZ, 2005).

7.1.2 Frutosaminas

As frutosaminas sdo um grupo de proteinas séricas, principalmente a albumina, que
foram submetidas a glicosilacdo na circulacdo. Uma concentracdo de frutosamina elevada
indica persistente hiperglicemia nas ultimas duas semanas. Alteracdes nos niveis de proteinas
de soro ou aumento do turnover de proteinas podem afetar a acuracia do teste ( LOSTE,
1999). Por exemplo, as concentracdes séricas de frutosamina em gatos com hipertireoidismo
sd0 muitas vezes menor do que o esperado devido ao seu estado catabdlico e pode nao refletir
adequadamente o estado glicémico (REUSCH,1999). Se hiperglicemia de estresse impede
uma mensuracdo acurada da glicemia em um gato, a concentracdo sérica de frutosamina pode
ser um instrumento Util de monitoramento. Uma concentracdo baixa sugere dose excessiva de
insulina, provavelmente devido ao aparecimento de remissdo diabética. Niveis elevados em
ambas as espécies indicam diabetes mal controlada, mas ndo indicam a causa. De fato, alguns
pacientes que recebem muita insulina tém altos niveis de frutosamina devido ao efeito
Somogyi (COOK, 2012). Para Veiga (2005), a medicao de frutosaminas é um teste importante

principalmente para felinos, ja que ndo sofre alteracGes induzidas pelo estresse.

7.1.3 Testes de funcéo hepatica

A avaliagdo das enzimas ALT, AST, FAS, entre outras, auxilia a estabelecer a
presenca de dano hepatico causado pelo metabolismo alterado presente na diabetes mellitus
(VEIGA, 2005). E comum as concentra¢des dessas enzimas estarem aumentadas em pacientes
diabéticos. As anormalidades nas enzimas hepaticas sdo principalmente resultantes da lipidose
hepatica comum em animais diabéticos e que é causada pela mobilizacdo periférica de
gorduras (NELSON, 1992).
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7.1.4 Colesterol e Triglicerideos

Auxiliam a detectar dislipidemias que sdo comuns em pacientes diabéticos. (VEIGA,
2005).

7.1.5 Corpos cetonicos

A cetoacidose diabética pode levar o paciente a morte se ndo tratada de forma
emergencial. A detecgdo da sua elevacdo no sangue é essencial para avaliar o grau da
enfermidade, além de ser um suporte para o prognostico e tratamento. (VEIGA, 2005).
7.1.6 Eletrolitos

A diabetes causa um desbalanco hidroeletrolitico. A acidose que ocorre em graus
avancados leva ao deslocamento de potassio para o espaco extracelular, levando a
hipercalemia. (VEIGA, 2005).

7.1.7 Testes de funcao renal

A desidratacdo e a reducdo do pH podem levar a azotemia pré-renal. Para se avaliar o

quadro clinico, a mensuracado de ureia e creatinina séricas é fundamental. (VEIGA, 2005).

7.1.8 Urinalise

A urinalise revelara a presenca de glicose e pode revelar a presenca de proteinas,
corpos cetonicos e bactérias. Aconselha-se a realizar sempre urinocultura em animais com

glicosuria, uma vez que é comum a presenca de infeccdo. (RUCINSKY et al.,2010).

7.19T4

No caso de haver suspeita de distarbio da tireoide em cées, &€ melhor que os testes para
tireoide sejam realizados apds a estabilizagdo da diabetes por causa da semelhanga com a
sindrome do eutireoideo enfermo. Devem ser testados para hipertireoidismo todos os gatos

com mais de 7 anos de idade apresentando perda de peso e polifagia, pois diabetes e
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hipertireoidismo podem ocorrer simultaneamente e causam sinais clinicos semelhantes.
(RUCINSKY et al.,2010).

7.1.10 Ultrassonografia abdominal

E muito importante a realizagdo de uma ultrassonografia abdominal em qualquer
paciente diabético recentemente diagnosticado, pois trata-se de um bom recurso para verificar
se ha pancreatite, alteracdes hepaticas, alteracdes no trato urinario (cistites e pielonefrites),
piometrite nas fémeas inteiras e alteracdes hepaticas (CORREA; GONZALEZ; SILVA, 2010)

7.1.11 Enzimas pancreaticas
Corréa, Gonzélez e Silva (2010) ressaltam a importancia de se realizar a mensuracao

da atividade das enzimas lipase sérica ou tripsina sérica, devido ao alto indice de pancreatite

nos caes diabéticos.
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8 TRATAMENTO E MONITORAMENTO DO PACIENTE DIABETICO

O sucesso no manejo de pacientes diabéticos é definido pela manutencdo de um peso
corporal estavel e atenuagdo dos sinais clinicos, tais como sede excessiva, miccdo, e a fome,
juntamente com a prevencao de cetose ou hipoglicemia (COOK, 2012).

Em ambas as espécies, o principal apoio ao tratamento da DM clinica é a insulina,
juntamente com alteracéo da dieta. Para cdes e gatos com apresentacao subclinica da doenca,
entretanto, a insulinoterapia ndo é indicada a menos que a hiperglicemia se agrave e seja
observada glicosuria (RUCINSKY et al., 2010).

8.1 MONITORAMENTO DA GLICEMIA

As curvas de glicose sdo mensuracOes de glicose feitas em intervalos frequentes,
usadas comumente para avaliar o desempenho da terapia com insulina. Essas medic¢des sao
confiaveis em alguns, mas ndo em todos os animais. Em gatos, especialmente, a hiperglicemia
induzida pelo estresse pode alterar os valores e levar a uma interpretacdo errénea dos
resultados (HOENIG, 2005).

Antigamente os pacientes eram internados para a realizagédo de uma curva de glicose
na clinica ou hospital veterinario, sendo que era necessario fazer uma puncéo venosa para a
coleta de amostras. As medi¢des tém algumas limitagdes no ambiente hospitalar, incluindo
anorexia ou hiporexia devido a ansiedade, perturbacdo de rotinas normais de exercicio, e 0
efeito do estresse sobre os valores da glicose sanguinea nos felinos. Também existem as
inconveniéncias e despesas dessas visitas para 0s proprietarios dos pacientes, que acaba
muitas vezes adiando as avaliacGes dos animais para evitar esses problemas. Atualmente, 0s
glicosimetros portateis exigem amostras de sangue muito menores (hormalmente uma gota é
suficiente), e os donos séo agora capazes de coletar um volume adequado de sangue capilar
usando uma lanceta ou uma pequena agulha. Estudos confirmaram que as concentracfes de
glicose sanguinea obtidos deste modo sdo comparaveis aos valores dos padrdes venosos.
(THOMPSON et al.,2002).

Um estudo concluiu que o glicosimetro digital portatil modelo One Touch — Profile
tipo Lifescan da Jonhson & Jonhson Company® é eficiente para determinacéo da glicemia no
sangue de cies e é recomenda a sua utilizagdo. (SERODIO, 2008).

Moroucgo (2008) concluiu em suas observacdes que a técnica em que se punciona a

veia marginal auricular diminui a necessidade de contencéo fisica durante a coleta da amostra
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sanguinea de gatos, minimizando assim o desconforto e estresse dos animais. A utilizagdo
dessa técnica exige apenas a contencdo necessaria para que o gato seja mantido em estacéo,
permitindo ao animal permanecer em decubito esternal.

Cook (2012) ressalta que ha uma variacao significativa na rotina didria de mensuragéo
da glicose sanguinea, mesmo quando existe um bom controle com relacdo a dieta, exercicio e
estimulagdo externa. Isso ocorre devido as variagbes sutis na absor¢do de insulina ou
alteracdes pela secrecdo de horménios contrarreguladores, como o cortisol. Sendo assim, 0s
dados coletados em uma curva de glicose nunca devem ser considerados isoladamente de

outras informagdes clinicas, tais como sede, micgao, e peso corporal.

8.2 MONITORAMENTO DA GLICOSURIA

E necessaria a compreensio de que a medicdo de glicose na urina ndo espelha a
concentracédo de glicose daquele exato momento, e sim ao longo de um tempo prolongado. O
teste apresenta-se como negativo para animais saudaveis. As penicilinas, cefalosporinas, acido
ascorbico e salicilatos estdo entre os medicamentos que interferem no resultado dos testes
(HOENIG, 2005).

Tiras de teste que mudam de cor baseadas na quantidade de glicose sdo
disponibilizadas por vérias empresas para medir a glicosdria. A urina € facilmente coletada
para teste nos caes, no entanto é dificil nos gatos. Um copo conectado por um fio pode ser dtil
para a coleta de urina em cdes. Para gatos, pode-se fazer a tentativa de manter a caixa de
excrementos sem areia (ou outro material), embora alguns gatos se recusem a urinar. Também
sugere-se substituir o material absorvente da caixa por um ndo absorvente. Foram
desenvolvidos mais recentemente indicadores de glicose que podem ser misturados com o
material absorvente normal da caixa e mudam de cor de acordo com a concentracao de glicose
na urina (HOENIG, 2005). Controlar a concentragdo urinaria é Util, porém ndo é recomendado
como método Unico na monitoracdo do tratamento. (HOENIG, 2002).

8.3 INSULINOTERAPIA

Segundo Nelson & Couto (2010), os tipos de insulina normalmente utilizados no
tratamento doméstico de cdes e gatos diabéticos sdo os seguintes:
— NPH: é a insulina recombinante humana, que possui acao intermediaria;

— Lenta: trata-se de uma insulina suina purificada, com acdo intermediaria;
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— PZI: é uma insulina bovina/suina, sua acao € prolongada;

— Glargina: é um anélogo da insulina, com acéo lenta.

As preparagdes de insulina NPH e PZI contém protamina, uma proteina de peixe, e
zinco para o retardo da absorcao e prolongamento da duracéo do efeito da insulina. A familia
lenta das insulinas baseia-se em alteragdes no conteldo de zinco e das dimensdes dos cristais
de zinco-insulina, para a alteracdo da velocidade de absorcdo do local subcutaneo de
deposicdo. Quanto maiores os cristais, menor a velocidade de absor¢do e mais prolongada a
duracdo do efeito. As lentas ndo contém protamina .(NELSON, 1997).

A glargina é uma insulina sintética de acéo lenta que forma microprecipitados no local
da injecdo a partir do qual vdo sendo liberadas pequenas quantidades de insulina. Para a
maioria dos endocrinologistas a glargina tornou-se a insulina de eleicdo para gatos por
demonstrar uma taxa mais elevada de remissdo da diabetes quando administrada em
combinacdo com uma dieta com baixa quantidade de carboidratos (HERRTAGE, 2009),
apesar de ndo ser considerada como uma primeira op¢ao para tratamento de cies (CORREA;
GONZALEZ; SILVA, 2010). J4 Nelson & Couto (2010) afirmam que a glargina pode
funcionar bem em alguns gatos e ndo funcionar bem em outros.

Um bom controle glicémico em gatos também pode ser alcangado com PZI ou insulina
lenta. Deve-se evitar a insulina NPH, uma vez que sua meia-vida é curta em gatos
(HERRTAGE, 2009).

8.3.1 Protocolo de insulinoterapia para caes

Para Corréa, Gonzalez e Silva (2010 ) e Nelson & Couto (2010), as insulinas de
eleigédo para o tratamento inicial de cdes sdo a NPH e a lenta. S&o utilizadas porque previnem
a ocorréncia de anticorpos insulinicos.

O protocolo a seguir é sugerido por Crivellenti (2012): insulina lenta ou NPH, na dose
de 0,25 - 2,2 Ul/kg, via SC, BID. A dose total s deve ser administrada apos as refeicdes e
metade da dose no caso de o animal n&o se alimentar normalmente.

Segundo Corréa, Gonzélez e Silva (2010), a administracdo de insulina realizada duas
vezes ao dia facilita o controle glicémico e reduz as chances de ocorrer problemas como
hipoglicemia e efeito Somogyi. As Insulinas de longa agdo possuem picos de agdo bastante
variaveis, por isso tem uma utilidade menor no tratamento. Crivellenti (2012) ressalta que a

insulinoterapia tem o objetivo de manter a glicemia entre 100 e 250 mg/dl.
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Se a mensuragéo da glicose estiver na faixa de 150-250 mg/ml no animal em jejum ou
1h apds a administracdo da insulina, o paciente pode ser considerado como bem controlado. E
necessaria a realizacdo de curva glicémica nas seguintes situacfes: persisténcia dos sinais
clinicos, ocorréncia de hipoglicemia (reconhecida pelos sinais) ou hiperglicemia >300 mg/dl
nas primeiras horas da manhd (CRIVELLENTI, 2012).

8.3.2 Protocolo de insulinoterapia para gatos

Um controle glicémico bem sucedido logo ap6s o diagndstico estd associado com
aumento da probabilidade de remissdo da doenca e deve ser o objetivo da terapéutica com
insulina. (MARSHALL, 2009).

Para gatos, seja qual for o tipo de insulina escolhido, a insulina deve ser administrada
duas vezes por dia, desde o inicio da terapia (HERRTAGE,2009).

Protocolo sugerido por Crivelentti (2012): glargina (Lantus®, Sanofi Aventis), na dose
de 0,5 Ul/kg, via SC, BID ou insulina suina altamente purificada (Caninsulin, Intervet,
Deutschland) na dose de 0,25 - 0,5 Ul/kg.

Curvas glicémicas e glicemia pré-insulina devem ser sempre realizadas para avaliar a
dosagem da insulina ( especialmente para insulina glargina) e no pico de acdo da insulina. E
importante avaliar também a ingestéo hidrica e a glicostria em 3,7, 15 e a cada 30 dias ap6s o
inicio do tratamento com insulina (CRIVELLENTI, 2012).

8.3.3 Complicagdes da insulinoterapia

8.3.3.1 Hipoglicemia

Trata-se de uma complicacdo comum na terapia insulinica. H4 maior propensdo em
ocorrer sinais de hipoglicemia apds um grande e stbito aumento na dose de insulina. Ocorre a
excessiva sobreposicdo da acdo da insulina em cdes que recebem duas doses de insulina por
dia, apds inapeténcia prolongada e durante exercicios extenuantes. Também ocorre em gatos
tratados com insulina que sofreram reversdo para o0 estado ndo dependente de insulina
(NELSON & COUTO, 2010). Corréa, Gonzalez e Silva (2010), no entanto, afirmam que
existe um risco de hipoglicemia maior quando os cées recebem insulina uma vez ao dia, ao
invés de duas, e quando apresentam bom controle glicémico que resulta em valores reduzidos

de glicemia no momento de uma nova administracdo de insulina. Esses cées, por
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apresentarem bom controle glicémico, geralmente recebem minimo controle de glicemia
durante meses.

O cérebro é especialmente sensivel a deficiéncia de glicose, podendo ocorrer
disfuncdo no sistema nervoso. Podem ocorrer sinais como nervosismo, confusdo, tremores ou
hiperexcitabilidade, o que pode levar a convulsdes se ndo tratados. Alguns animais de
estimagdo permanecem muito tranquilos, mesmo com niveis baixos graves de glicemia, outros
tornam-se agressivos. Quando ocorrem situacfes de emergéncia 0s proprietarios podem
administrar solucbes orais de glicose. Em casos graves de hiperdosagem de insulina, o
veterinario pode ter que administrar um bolus de dextrose IV ou tratar o animal com uma
dextrose intravenosa continua (HOENIG, 2003).

8.3.3.2 Fendmeno de Somogyi

Segundo Nelson (1992), a hiperglicemia induzida pela insulina ou fendmeno de
Somogyi ocorre quando se administra uma hiperdosagem de insulina a um paciente, o que
provoca geralmente uma hipoglicemia subclinica, porém grave, seguida por significativa
hiperglicemia. Nelson & Couto (2010) afirmam que para o diagnostico do efeito Somogyi sdo
necessarias demonstracdes de hipoglicemia (inferiores a 80 mg/dl) seguidas de hiperglicemia
(superiores a 300 mg/dl) ap6s a administracdo de insulina.

8.3.3.3 Recorréncia de sinais clinicos

Para Nelson & Couto (2010), a recorréncia de sinais clinicos podem ser causada por
fatores relacionados a administracdo de insulina pelo proprietario e a responsividade da
insulina pelo paciente. Os fatores sdo 0s seguintes:

— Problemas com a técnica de administracdo pelo proprietario e tipo de insulina;

— Aplicacdo de subdosagem ou superdosagem de insulina (fenémeno Somogyi);

— Problemas com a diluicdo da insulina;

— Frequéncia de administragéo;

— Absorcéo inapropriada de insulina;

— Curta duracgéo do efeito da insulina;

— Duragéo prolongada do efeito da insulina;

— Circulagdo de anticorpos ligados a insulina;
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— Reacdes alérgicas a insulina;

— Distarbios concomitantes que causam resisténcia a insulina.

8.3.4 Tratamento nos pacientes caninos

Conforme afirma Nelson (1985 apud FARIA, 2007 p.16), é necessario de 2 a 4 dias
para que cdes estabelecam um equilibrio da glicose apds o inicio da administracdo de insulina
ou apds qualquer mudanga no tipo ou posologia da insulina. Por isso eles ndo sdo criticamente
monitorizados nos primeiros 2 ou 3 dias. A glicemia é mensurada uma ou duas vezes no
periodo da tarde para se identificar uma sensibilidade significativa as doses aplicadas.

O paciente diabético deve ser reavaliado periodicamente até que se alcance um
controle glicémico satisfatorio. E necessario que o proprietario administre a insulina e ,como
de costume, alimente o animal pela manhd Em seguida, o animal devera ser levado ao
hospital veterinario para que a glicemia seja monitorada a cada hora. A terapéutica sera
reajustada de acordo com os resultados destes estudos. Esta monitoracdo da glicemia avalia
também a capacidade do proprietario em administrar a insulina, além de verificar a resposta
do céo ao tratamento (HOENIG, 2002; NELSON, 1992).

A reavaliacdo do cdo diabético é recomendada, inicialmente, uma vez a cada 7 a 15
dias até que se alcance um controle glicémico satisfatorio. Apds o animal alcancar uma
estabilizacdo razoavel, a sugestdo € que os controles subsequentes sejam feitos a cada dois a
quatro meses (HOENIG, 2002; NELSON, 1992).

Uma avaliacdo devera ser feita antes das reavaliagdes programadas no caso de ocorrer
qualquer uma das seguintes situacdes: cdo apresentando sinais de hiperglicemia, glicosuria
persistente, anorexia, apetite voraz, polilria, polidipsia, cetonuria persistente ou qualquer
doenga concomitante (HOENIG, 2002; NELSON, 1992).

8.3.5 Tratamento nos pacientes felinos

Embora a maioria dos gatos diabéticos tenha uma capacidade minima de secretar
insulina no momento do diagnostico, muitos irdo recuperar niveis significativos de producéo
de insulina com terapia adequada, que tem o objetivo de reduzir a demanda de insulina. Esse
tratamento geralmente alcanca um melhor resultado através de uma combinacdo de insulina

exogena e reducdo nos niveis de glicose na dieta. A remisséo pode ocorrer em cerca de 30 a



31

80% dos pacientes, dependendo da amostra de gatos diabéticos examinadas e dos métodos de
tratamento (CHURCH, 2006).

A remissdo da diabetes significa um retorno na funcdo das células beta pancreaticas,
que decorre de uma reversdo da toxicidade ocasionada pela hiperglicemia e/ou uma melhora
na resisténcia insulinica periférica (RUCINSKY et al., 2010). Ocorre remissdo em um ndmero
significativo de gatos, geralmente 1-3 meses ap0s o estabelecimento de um bom controle
glicémico. (RAND, 1999).

As estratégias de monitoramento podem sofrer influéncia da persisténcia ou da
resolucdo dos sinais clinicos. A principal preocupacdo para o gato recém-diagnosticado que
esta sendo tratado é o desenvolvimento de hipoglicemia em individuos que tem o potencial de
entrar em remissdo da diabetes em breve. Os felinos tratados com insulina de longa acgéo
podem ndo mostrar sinais evidentes de hipoglicemia até que a glicemia alcance um nivel
perigosamente baixo, e por isso é importante identificar a hipoglicemia iminente com a
mensuracao domeéstica de glicose sempre que possivel (RUCINSKY et al., 2010).

Formas alternativas de tratamento sdo investigadas constantemente. Antagonistas de
amilina tém sido propostos como um tratamento para reverter os efeitos prejudiciais das
concentragfes excessivas da amilina. O horménio gastrointestinal peptideo semelhante ao
glucagon-1 pode também pode ser Util no tratamento de gatos diabéticos, devido ao seu efeito
estimulante sobre a secrecdo e a sintese de insulina e a auséncia de efeito hipoglicemiante
substancial. (LUTZ, 1995)

8.3.5.1 Hipoglicemiantes orais

Para Zoran (2005), as indicacdes para terapia com hipoglicemiantes orais em gatos
incluem DMNID, auséncia de outras doencas subjacentes (p. ex., pancreatite), auséncia de
histérico de medicamentos diabetogénicos (p. ex., esterdides, progestagenos), peso corporal
normal ou aumentado, auséncia de cetonas e a preferéncia dos proprietarios em administrar
medicamentos por via oral ou preferéncia em ndo administrar insulina. A terapia
hipoglicemiante oral ndo é recomendada como uma terapia apropriada em caes, a ndo ser que
0 cdo tenha mostrado evidéncias de apresentar diabetes transitoria que ndo seja devido ao
diestro, hiperadrenocorticismo, ou uso de esteroides exdgenos.

Segundo Hess (2006), os objetivos gerais do tratamento com agentes hipoglicemiantes
orais sao 0s seguintes:

1) melhorar a secrecédo de insulina (p. ex., sulfonilureias);
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2) melhorar a sensibilidade a insulina (p. ex., biguanidas, tiazolidinedionas); e
3) reduzir a absorgéo gastrointestinal de glicose (p. ex., inibidores da alfa glicosidase).

Em torno de 30% dos gatos diabéticos podem alcancar o controle glicémico com uso
isolado de hipoglicemiantes orais, entretanto se o controle glicémico nédo for estabelecido
dentro de 4 a 6 semanas, ou ocorra o desenvolvimento de cetondria, a insulinoterapia deve ser
instituida. Glipizida na dose de 2,5-5 mg/gato, VO, BID, é a medicacdo mais utilizada. Deve-
se ser interrompida caso ocorra émese, ictericia e anorexia (CRIVELLENTI, 2012).
Glimiperide € um novo agente do grupo das sulfonilureias que parece ter menos efeitos
colaterais que glipizida e tem a vantagem adicional de ser administrado uma vez ao dia, com
dose de 1-2 mg (SCHERK, 2006). Uma alternativa € a Acarbose na dose de 12,5 a 25 mg
/gato, VO, BID, junto com o alimento (geralmente associada a insulinoterapia). O uso de
Metformina ndo é aconselhdvel em felinos (CRIVELLENTI, 2012).

8.4 MANEJOS NUTRICIONAL E CONTROLE DE PESO

Um programa alimentar tem como objetivo minimizar a hiperglicemia p6s-prandial e
impedir ou corrigir a obesidade. O alimento deve ser absorvido como glicose no sangue
pronta para ser utilizada quando a insulina administrada exerce seu efeito maximo (NELSON,
1992).

Para reduzir os efeitos da glicemia pds-prandial, o melhor é fornecer diversas
pequenas refeicdes, cerca de trés ou quatro ao longo do dia, iniciando com a administracéo de
insulina. Administrar a metade da ingestdo diaria total de calorias na ocasido da injecdo de
insulina e o restante aproximadamente 6 a 10 horas depois também constitui um protocolo
aceitavel (NELSON, 1992). Segundo Crivellenti, (2012), a manutencdo da consisténcia no
horario das refeicdes é fundamental, e deve ser ajustado ao intervalo da insulinoterapia (a
cada 12 horas). Para reduzir o efeito da hipoglicemia 6 a 8 horas apés a insulina, é possivel
optar por inserir uma pequena refeicdo intermediéria ao longo do dia (cerca de 1/4 do total
calculado para uma refeicdo), caso essa necessidade tenha sido verificada nos resultados da
curva glicémica.

Rucinsky et al. (2010), sugerem que a administracéo de refei¢es quatro vezes ao dia é
o ideal para evitar a hipoglicemia clinica em gatos. Alimentadores automaticos sdo Uteis para

gatos que necessitam de varias refei¢Ges por dia para controlar o peso e o aporte de calorias. E
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aceitavel fornecer alimentagdo ad libitum para animais abaixo do peso ideal que estejam
recebendo terapia insulinica.

Por se tratarem de carnivoros estritos, os felinos sdo inerentemente mais insensiveis a
insulina e menos capazes de lidar com cargas de carboidratos do que outras espécies onivoras
(CHURCH,2006). Isso torna clara a fraca adaptacéo destes animais para metabolizar grandes
cargas de carboidratos. A preocupacdo primaria é que as dietas comerciais para felinos
contém uma grande quantidade de amido, estimulando o aumento nas taxas de glicose e
frutosamina sanguineas (VEIGA, 2005).

Deve-se tomar cuidados com os gatos diagnosticados com doenga renal, pois as dietas
ricas em proteinas podem ter um efeito prejudicial. Para estes gatos, o controle dietético da
doenca renal usando uma dieta restrita em proteinas deve tomar precedéncia sobre o controle
dietético da diabetes. (RAND, 2007).

Nascimento (2008) realizou um experimento analisando a curva glicémica em cées
ndo diabéticos com diferentes tipos racdo. Para um grupo foi fornecida racdo Weight Control
Diabetic 30® (Royal Canin) e em outro grupo foi utilizada a racdo comercial Bravo®
(Inddstria Supra). Em ambos os grupos, os cdes eram alimentados duas vezes ao dia, nos
mesmos horarios. Foi possivel observar, ao final do estudo, que o grupo que recebeu ragédo
dietética apresentou resultados mais satisfatorios, pois, 0s animais apresentaram manutencao
ou reducdo do peso. Em um dos animais a perda de peso refletiu na curva glicémica.

A reducdo de peso acarreta uma melhora na toleréncia a glicose em animais obesos,
provavelmente devido a melhora da resisténcia a insulina induzida pela obesidade.
Normalmente a reducdo de peso efetiva requer a combinagdo da restricdo calérica, por
exemplo, pelo aumento no teor de fibras, e com o incremento do gasto calorico, através do
exercicio (VEIGA, 2005).

Para controlar o peso dos animais, deve-se instituir uma perda de peso inicial de 15%,

calculando-se o contetido calérico diério para cées a partir da formula:

0,75,
55 x [peso corporal inicial (kg) ]
Para gatos, a partir da féormula:

30 x. [peso corporal inicial (kg)]
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H& autores que relacionam o grau de atividade dos gatos as férmulas 70 x [peso
corporal inicial (kg)] para animais fisicamente ativos e 50 x [peso corporal inicial (kg)] para
animais fisicamente inativos. Seguindo essas recomendac6es, 0s cdes devem atingir a reducéo

de peso em cerca de 6 semanas e 0s gatos, em torno de 18 semanas (VEIGA, 2005).
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9 CETOACIDOSE DIABETICA

Trata-se da complicacdo mais grave da diabetes mellitus e pode se manifestar tanto no
momento do diagnostico como durante o tratamento da diabetes. Caracteriza-se por um estado
de acidose metabolica gerada por um excesso de corpos cetdnicos que sdo, por sua vez,
resultado da auséncia ou falta de acéo da insulina (MELIAN, 2009)

A cetoacidose pode ser precipitada por doencas concomitantes, especialmente
infeccdes (RAND, 2007). Segundo Reusch (2012), alteragdes mais graves sdo a desidratacdo
(devido a diureses osmotica, vomitos e anorexia), hiperosmolaridade (devido a hiperglicemia

e a perda de &gua) e a acidose metabdlica (pelo aumento da cetogénese).

9.1 TRATAMENTO DA CETOACIDOSE

Os objetivos principais do tratamento da CAD s&o: fluidoterapia, suplementacédo de
eletrolitos, administracdo de insulina e tratamento de doencas concomitantes (REUSCH,
2012).

9.1 FLUIDOTERAPIA

O intuito de instituir a fluidoterapia é corrigir a desidratacdo e diminuir a concentracdo
de glicose no plasma através do aumento da filtracdo glomerular, mesmo na auséncia de
terapia insulinica. A reposi¢do do déficit de fluido deverd ser feita em 24 a 48 horas, através
de um cateter intravenoso, podendo ser utilizado Ringer Lactato ou solucdo salina 0,9 %
(SOUZA, 2000). Segundo Reusch (2012), a solucéo salina isotdnica é considerada o fluido de
eleicdo porque a maioria dos pacientes apresentam-se com hiponatremia.

A determinacdo do volume inicial e a velocidade de administracdo do liquido se da
pela avaliagdo do grau de choque, deficiéncia da desidratagdo, necessidades de manutengédo
do paciente, concentracdo de proteinas no plasma, e presenca ou auséncia de cardiopatia. Cdes
ou gatos com CAD geralmente apresentam entre 6 e 12% de desidratacdo (NELSON, 1992).
Se o paciente ndo for acometido por ICC grave e IRA sugere-se utilizar de 15-20 ml / kg /
hora ou 20 % do célculo total de fluido na primeira hora, seguido de 30 % do calculo nas
préximas horas. Os 50 % restantes devem ser administrados nas 18 horas seguintes, com 0

intuito de corrigir o déficit em 24 horas.
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Se houver hiperosmolaridade, é melhor optar pela solucdo de NaCl 0,45 %. Tendo
corrigido o déficit de fluido, instituir fluidoterapia de manutencdo (CRIVELLENT]I, 2012).

9.2 INSULINOTERAPIA

Um aspecto importante no tratamento da CAD é o tratamento com insulina para
reduzir a hiperglicemia. O ideal € a utilizar insulinas de rapida acdo, sendo que a insulina
regular (ou insulina R) € a terapia de eleicdo. A meia-vida da insulina R, administrada pela via
IM, é de duas horas, portanto, utilizam-se baixas doses. (CLIVELLENTI et al. , 2009 citando
BARONE et al., 2007).

O protocolo a seguir é sugerido por Reusch (2012):

E administrada insulina de acdo curta via IM com dose de 0,05-0,1 U / kg por hora e a
glicemia € medida antes de cada aplicacdo. O desejavel é que a glicemia diminua 3-4 mmol / |
por hora, até que se alcance uma glicemia entre 12 e 15 mmol / I. Caso a concentracdo de
glicose no sangue diminuir para menos de 12 mmol / |, adiciona-se glicose ao fluido
intravenoso para fazer uma solucdo de glicose a 5% (p. ex., 100 ml de glicose 50% para 1000
ml de NaCl 0,9%). A insulina de curta acdo é entdo administrada a cada 4 - 6 horas a uma
dose de 0,1-0,3 U / kg, via SC.

9.3 SUPLEMENTAGCAO DE POTASSIO

As concentracdes séricas de potassio nos animais podem estar baixas, normais ou
elevadas, 0 que depende da duracio da doenca, nutricdo prévia e funcdo renal. E
extremamente importante que o clinico conheca a concentracdo sérica de potassio no paciente
(NELSON, 1992), que deve ser monitorado através de ECG (CRIVELLENTI, 2012). Nos
cdes e gatos que apresentam CAD e hipocalemia, uma terapia agressiva de reposicdo de
potassio € necessaria para repor as deficiéncias e para impedir que piore a hipocalemia apés o
inicio da administragdo de insulina (NELSON, 1992).

Caso ndo seja possivel obter uma mensuragdo precisa, pode-se administrar 40 mEq de
potassio para cada litro de solugéo intravenosa, em que 50% do potéssio deve estar na forma
de cloreto e os outros 50% na forma de fosfato de potassio (CRIVELLENTI, 2012).

9.4 SUPLEMENTACAO DE FOSFATO
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Assim como o potassio, o fosforo também é desviado dos tecidos para o
compartimento extracelular, provocando grave deficiéncia corporal total de fosforo pelas
perdas excessivas na urina. Em pacientes com CAD néo tratado, as concentracdes de fosforo
estdo geralmente normais ou elevadas. No entanto, em quase todos 0s pacientes ha uma queda
progressiva na concentracdo sérica de fésforo durante a terapia, podendo reduzir a niveis
extremos dentro de 12 a 24 horas (NELSON, 1992).

E recomendada a reposicio terapéutica de fosforo quando forem verificados sinais
clinicos ou hemolise, ou ainda, se houver reducdo na concentracdo sérica de fosforo para
menos de 1,5 mg/ dl. Recomenda-se uma dosagem de fosfatos para reposicéo de 0,01 a 0,03
mmol/ kg/ hora, de preferéncia administrada em fluido IV sem célcio. Em cées com
hipofosfatemia grave pode ser necessario aumentar a dose para 0,03 a 0.12 mmol/ kg/ hora. E
importante a monitorizacao inicial da concentracdo sérica de fosforo a cada 8 a 12 horas e 0
ajuste da infusdo do fosfato conforme a necessidade (NELSON & COUTO, 2010).

9.5 SUPLEMENTACAO COM BICARBONATO

A necessidade de tratamento com bicarbonato deve ser avaliada com muito critério
(CRIVELLENTI, 2012). Para determinar a necessidade de tratamento com bicarbonato deve-
se verificar a apresentacdo clinica do cdo ou do gato em conjunto com o bicarbonato
plasmatico ou a concentracdo venosa de CO, (NELSON & COUTO, 2010). Os pacientes que
se apresentam alertas provavelmente tem pH normal ou quase normal no liquido
cefalorraquidiano, e a acidose sera corrigida pela insulinoterapia e fluidoterapia. Deve-se
iniciar o tratamento com bicarbonato quando a concentracdo plasmatica de bicarbonato for de
11 mEg/l ou menos (CO, venoso total inferior a 12). Caso ndo for possivel verificar a
concentracdo de bicarbonato, suplementar somente se 0 paciente estiver em coma. A
administracdo deve ser lenta, e apenas parte da deficiéncia de bicarbonato deve ser corrigida
nas primeiras horas de tratamento. Abaixo se apresenta a férmula para reposicdo de

bicarbonato:

mEq bicarbonato = peso (kg) x 0,4 x (12 - valor do bicarbonato do paciente) x 0,5

Quando o bicarbonato no plasma alcancar um nivel acima de 12 mEq /I, a

suplementacédo deve ser suspensa imediatamente (CRIVELLENT], 2012).
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9.6 ALIMENTACAO

Crivellenti (2012) recomenda utilizar o suporte nutricional via sonda nasogastrica,
esofagica ou gastrica nos pacientes que ndo apresentarem mais episodios de vomito e a

glicemia estiver proxima a 200 mg/dl, como forma de acelerar a recuperacao desses pacientes.
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10 PROGNOSTICO

Para que haja um manejo bem sucedido do animal diabético é necessario
comprometimento e uma excelente comunicacdo entre veterindrio e cliente a respeito do
tratamento, cuidados domiciliares, consultas para acompanhamento e custos. A DM é uma
doencga dindmica que requer educacgéo frequente e pode ser bem manejada com um empenho
adequado do proprietario, monitoracdo e uma boa compreensdo das variaveis possiveis de
serem controladas. (RUCINSKY et al., 2010).

A média de sobrevida de um cdo diabético € em torno de 3 anos a contar da data do
diagnostico. Se receberem o0s cuidados necessarios e avaliados periodicamente pelo
veterinario, no entanto, cdes que sobrevivem aos seis primeiros meses podem sobreviver com
uma boa qualidade de vida por mais 5 anos (NELSON & COUTO, 2010).

Cook (2012) ressalta que apesar de tratar cdes e gatos com DM poder se tornar um
desafio, muitos pacientes apresentam bons resultados, e satisfacdo do proprietario é
geralmente elevada. A comunicacdo efetiva entre os veterinarios e o cliente é essencial, assim
como a percepcao do proprietario sobre a qualidade de vida do animal é o que acabara por

determinar o resultado.
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11 PROFILAXIA

Poppl (2012) verificou que a castracdo de fémeas caninas e a alimentacdo estrita a
base de racdo sdo importantes fatores de protecéo para DM em cées. Apesar de seu estudo nao
ter demonstrado significancia estatistica para os fatores saude oral e atividade fisica frequente
o autor afirma que existe plausibilidade bioldgica para incluir essas orientagbes como

ferramentas para uma vida saudavel e contra o desenvolvimento de diabetes.
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12 CONCLUSOES

Embora a diabetes mellitus seja uma doenca complexa em que varios fatores
complicadores possam estar envolvidos, € possivel providenciar aos animais diabéticos um
tratamento adequado e uma boa qualidade de vida com os recursos disponiveis atualmente.

E fundamental que o proprietario de um paciente diabético se comprometa e tenha
disciplina com o tratamento, assim como a comunica¢do com o veterinario e as avaliacoes
clinicas periodicas.

Existem diferengas importantes na maneira como se desenvolve a DM entre os
pacientes caninos e felinos, e é imprescindivel ao clinico compreender essas diferencas e
procurar estar constantemente atualizado para 0 manejo adequado e um tratamento bem
sucedido desses animais, assim como fazer o possivel para esclarecer e facilitar a rotina dos

pacientes e seus proprietarios.



42

REFERENCIAS

APPLETON, D. J.; RAND, J. S.; SUNVOLD, G. D. Insulin sensitivity decreases with
obesity, and lean cats with low insulin sensitivity are at great risk of glucose intolerance with
weight gain. Journal of Feline Medicine and Surgery, v.3, p. 211-228, 2001. Disponivel
em: <http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/> Acesso em: 15 dez. 2013,

BARONE, B. et al. Cetoacidose diabética em adultos —atualizacdo de uma complicacédo
antiga. Arquivos brasileiros de endocrinologia e metabologia, Rio de Janeiro, v.51, n.9,
p.1434-1447, 2007 Disponivel em: < http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci
_arttext&pid=S000427302007000900005&Ing=en&nrm=iso&tIng=pt > Acesso em 18. dez.
2013

BARROS, E.V.M. Diabetes melito canino. Trabalho monografico de curso (pds
graduacdo“Lato Sensu”em Clinica Médica e Cirurgica em Pequenos Animais) Universidade
Castelo Branco, Campo Grande, Novembro 2006. Disponivel em :
<http://qualittas.com.br/uploads/documentos/Diabetes%20Melito%20Canino%20-
%20Evania%20Marcia%?20Silva%20Barros.PDF > Acesso em: 03. Jan. 2014.

BOYSEN, S.R. Fluid and electrolyte therapy in endocrine disorders: diabetes mellitus and
hypoadrenocorticism.Veterinary Clinics of North America: Small Animal Practice,
Philadelphia, v.38, p.699-717, 2008

BROOKS, D. E. Emergencias oculares In :Proceedings of the Southern European
Veterinary Conference & Congreso Nacional AVEPA , Sep. 30-Oct. 3, 2010 - Barcelona,
Spain. Disponivel em:
<http://www.ivis.org/proceedings/sevc/2010/lectures/spa/Brooks3.pdf> Acesso em 29
dez.2013

CANEY, S.M. Pancreatitis and diabetes in cats . Veterinary Clinics of North America.
Small Animal Practice. 2013 Mar;43(2):303-17.

CAPEN, C. C. Sistema Enddcrino. In: CARLTON, W. W.; MACGAVIN, M. D. Patologia
Veterinaria Especial de Thompson. 2.ed. Porto Alegre: Editora Artmed, 1998..

CARVALHEIRA, J.B.C; ZECCHIN, H.G.; SAAD, M.J.A. Vias de Sinalizacéo da Insulina
Arg Bras Endocrinol Metab vol 46 n°® 4 Agosto 2002, p 419-425. Disponivel em:
<http://www.scielo.br/pdf/abem/v46n4/12797.pdf >Acesso em: 03 jan.2014

CHURCH, D. Feline Diabetes mellitus In: Proceedings of the 31st Congress of the World
Small Animal Veterinary Association October 11, 2006, Prague. Disponivel em:
<http://www.ivis.org/proceedings/wsava/2006/lecturel/Churchl.pdf?LA=1 > Acesso em: 28
dez. 2013.

COOK , A. K. Monitoring Methods For Dogs And Cats With Diabetes Mellitus Journal Of
Diabetes Science Technology.2012 May; 6(3): 491-495. Disponivel em:
<http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3440050/> Acesso em: 24 dez. 2013.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/
http://qualittas.com.br/uploads/documentos/Diabetes%20Melito%20Canino%20-%20Evania%20Marcia%20Silva%20Barros.PDF
http://qualittas.com.br/uploads/documentos/Diabetes%20Melito%20Canino%20-%20Evania%20Marcia%20Silva%20Barros.PDF
http://www.ivis.org/proceedings/sevc/2010/lectures/spa/Brooks3.pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23522174
http://www.scielo.br/pdf/abem/v46n4/12797.pdf
http://www.ivis.org/proceedings/wsava/2006/lecture1/Church1.pdf?LA=1

43

CORREA, M.N.; GONZALEZ, F.H; SILVA, S.C. Transtornos Metabdlicos dos
Animais Domésticos. Editora da Universidade Federal de Pelotas, 2010. 520 p.

CRIVELLENT]I, L.Z. Cetoacidose diabética canina. Ciéncia Rural, Santa Maria, 2009.
Disponivel em : < http://www.scielo.br/pdf/cr/v40n1/a437cr1848.pdf > Acesso em 30.
Dez.2013

CRIVELLENTI, S.B. Endocrinologia. In: Crivellenti, L.Z.; Crivellenti, S.B. Casos de rotina
em medicina veterinaria de pequenos animais. 1 ed. , Editora MedVet, Sdo Paulo, 2012.
Disponivel em:< http://www.scielo.br/pdf/cr/2009nahead/a437cr1848.pdf> Acesso em 03.jan.
2014

FARIA, P. F. Diabetes mellitus em cées. Acta Veterinaria Brasilica, v.1, n.1, p.8-22, 2007
Disponivel em: < http://periodicos.ufersa.edu.br/revistas/index.php/acta/article/view/258/98 >
Acesso em 10 Dez. 2013.

HERRTAGE, M.E. New strategies in the management of feline diabetes mellitus In:
Proceedings of the 34th World Small Animal Veterinary Congress Sdo Paulo, Brazil
Small Animal World Association, 2009. Disponivel em:
<http://www.ivis.org/proceedings/wsava/2009/lecture12/8.pdf?LA=1> Acesso em: 22
dez.2013

HESS, R.S. Use of Oral Hypoglycemics in Diabetic Dogs and Cats In: Proceedings of North
American Veterinary Conference, Orlando, 2006. v.20. p.409-412. Disponivel em: <
http://www.ivis.org/docarchive/proceedings/NAVC/2006/SAE/144.pdf > Acesso em 04 jan.
2014,

HOENIG, M. Diabetes in pets. Diabetes voice. v. 48,1.ed, Marco de 2003. Disponivel em:
<http://www.idf.org/sites/default/files/attachments/article_95 en.pdf> Acesso em 04 Jan.
2014.

HOENIG, M. Comparative aspects of diabetes mellitus in dogs and cats. Molecular and
Cellular Endocrinology 2002, 197:221-229. Disponivel em:
<http://docenti.unicam.it/tmp/917.pdf.> Acesso em 29. Dez. 2013.

. Diabetes Mellitus and Testing in the Dog and Cat In: 56th Annual Meeting of the
American College of Veterinary Pathologists (ACVP) and 40th Annual Meeting of the
American Society for Veterinary Clinical Pathology (ASVCP), Boston, 2005. Disponivel
em <http://www.ivis.org/docarchive/P2216.1205.pdf> Acesso em 03. dez. 2013.

LOSTE A, MARCA MC. Study of the effect of total serum protein and albumin
concentrations on canine fructosamine concentration. Can J Vet Res.1999; 63(2):138-141.

LUTZ, T.A.; RAND J.S. Pathogenesis of feline diabetes mellitus. The veterinary clinics of
north america. Small animal practice. 1995. May;25(3):527-52. Disponivel em
<http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed> acesso em: 03. Jan. 2014.

MARSHALL, R.D.; RAND, J.S.; MORTON, J.M. Treatment of newly diagnosed
diabetic cats with glargine insulin improves glycaemic control and results in higher
probability of remission than protamine zinc and lente insulins. Journal of feline medicine


http://www.scielo.br/pdf/cr/2009nahead/a437cr1848.pdf
http://www.ivis.org/proceedings/wsava/2009/lecture12/8.pdf?LA=1
http://www.idf.org/sites/default/files/attachments/article_95_en.pdf
http://www.ivis.org/docarchive/P2216.1205.pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Lutz%20TA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=7660530
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Rand%20JS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=7660530
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/7660530
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/7660530
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Marshall%20RD%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19539509
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Rand%20JS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19539509
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Morton%20JM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19539509

44

and surgery.2009 aug;11(8):683-91. Disponivel em:
<http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/> acesso em: 21 dez.2013

MELIAN,C. Urgencias Endocrinas. Journal Latinoamericano de Medicina Veterinaria de
Emergencia y Cuidados Intensivos. 1(2) 2009, pp 67 - 80 Disponivel em :
<http://www.ivis.org/journals/laveccs/2009/1-2/laveccs2.pdf> Acesso em 09 jan. 2013.

MOROUCO, P.J.F. Diabetes mellitus felina — proposta de protocolo de monitorizagdo da
glicemia em ambulatério. Dissertacdo ( Mestrado em medicina Veterinaria) Universidade
Técnica de Lisboa, Faculdade de Medicina Veterinaria, Lisboa, 2008. Disponivel em:
<www.repository.utl.pt/bitstream/10400.5/956/1/Diabetes%20Mellitus%20Felina.pdf >
Acesso em 23dez.2013

NASCIMENTO M. A. et. al., Verificagdo da curva glicémica em cdes ndo diabéticos com
diferentes tipos de alimentacdo. Anuario da Producéo de Iniciacdo Cientifica Discente: v.
Xl, n. 12, Ano 2008. Disponivel em:
<http://sare.unianhanguera.edu.br/index.php/anuic/article/viewArticle/655> Acesso em : 15
dez. 2013

. Distarbios do pancreas enddcrino. In: Ettinger, S.J. Tratado de medicina interna
veterinaria. 3.ed. S&o Paulo:Manole ,1992.

. Diabete melito. In: ETTINGER, J.S., FELDMAN, E.C. Tratado de
medicina interna veterinaria. 4.ed. Manole, Sdo Paulo, SP, 1997.

NELSON, R.W.; COUTO,C.G. Medicina interna de pequenos animais 4 ed., Elsevier
Editora, Rio de Janeiro, 2010.

O'BRIEN. T.D. Pathogenesis of feline diabetes mellitus. Molecular and cellular
endocrinology. 2002. Nov 29;197(1-2):213-9. Disponivel em:
<http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed> Acesso em: 03. Jan. 2014.

POPPL A. G.; GONZALEZ ,F.H.D. Aspectos epidemioldgicos e clinico laboratoriais da
Diabetes mellitus em cées. Acta Scientiae Veterinariae. 2005. v.33, n.1, p. 33-40,
Disponivel em:<http://www.ufrgs.br/actavet/33-1/artigo605.pdf> Acesso em: 08 dez. 2013.

POPPL, A.G. Estudos clinicos sobre os fatores de risco e a resisténcia a insulina na
diabetes mellitus em cées. Tese (Doutorado em ciéncias veterinarias), Universidade Federal
do Rio Grande do Sul, Porto Alegre, 2012. 214 f. Disponivel em:
<http://www.lume.ufrgs.br/bitstream/handle/10183/65672/000870400.pdf?sequence=1>
Acesso em: 18 dez.2013.

RAND, J. Current understanding of feline diabetes: part 1, pathogenesis. Journal of Feline
Medicine and Surgery. 1999. Sep;1(3):143-53, Disponivel em:
<http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed> Acesso em: 03. Jan. 2014.

. Feline Diabetes Mellitus: Pathogenesis and Principles of Therapy. The North
American Veterinary Conference, Orlando, 2007. p. 375-377. Disponivel em:
<http://www.ivis.org/docarchive/proceedings/NAVC/2007/SAE/130.pdf > Acesso em 23 dez.
2013.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12431815
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12431815
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed
http://www.ufrgs.br/actavet/33-1/artigo605.pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11919029
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11919029
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed

45

. Management of feline diabetes mellitus: part 2 : what diet should i choose & how
do i manage problem cats? The North American Veterinary Conference , Orlando, 2007. p.
381-382. Disponivel em:
<http://www.ivis.org/docarchive/proceedings/NAVC/2007/SAE/132.pdf > Acesso em 19 dez.
2013.

REUSCH CE, Tomsa K. Serum fructosamine concentration in cats with overt
hyperthyroidism. J Am Vet Med Assoc.1999;215(9):1297-1300.[PubMed] Disponivel em:
<http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10553441> Acesso em 02 jan. 2014.

REUSCH, C. E. How do i treat diabetic ketoacidosis? Proceedings of the Southern
European Veterinary Conference and Congreso Nacional de AVEPA Oct. 18-21, 2012 -
Barcelona, Spain. Disponivel em :
<http://www.ivis.org/proceedings/sevc/2012/lectures/eng/43.pdf> Acesso em 02. Jan. 2014

RICHTER M, GUSCETTI F, SPIESS B. Aldose reductase activity and glucose-related
opacities in incubated lenses from dogs and cats.Am J Vet Res.2002;63(11):1591—

1597. Disponivel em:<http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12428672> Acesso em: 02 jan.
2014.

RUCINSKY, R., etal. AAHA Diabetes management guidelines for dogs and cats. Journal
of American Animal Hospital Association, 2010, v.46, pg. 215-224. Disponivel em:
<http://www.aahanet.org/PublicDocuments/AAHADiabetesGuidelines.pdf> Acesso em: 18
fev. 2013

SCHERK, M. Diabetic management in the senior cat. Proceedings of the North
American Veterinary Conference, Orlando, 2006. v. 20. p.428-432 Disponivel em
<http://www.ivis.org/docarchive/proceedings/NAVC/2006/SAE/150.pdf > Acesso em: 28 de.
2013.

SERODIO,A.T. ; CARVALHO, C.B.; MACHADO, J.A. Glicemia em cées (Canis
familiaris) com glucémetro digital portatil e teste laboratorial convencional . Jornal
Brasileiro de Ciéncia Animal 2008 v. 1, n. 1, p. 25-34 Disponivel em:
<http://www.jbca.com.br/vinl/artigo3/3_glicemia.> Acesso em 21 dez. 3013.

SOUZA, V. C. Diabete mellitus em felinos. Cées e Gatos. n. 92, p. 20 — 30, jul./ago. 2000.

THOMPSON M.D, ET AL. Comparison of glucose concentrations in blood samples obtained
with a marginal ear vein nick technique versus from a peripheral vein in healthy cats and cats
with diabetes mellitus.J Am Vet Med Assoc. 2002; 221(3):389-392. Disponivel em
<http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed> Acesso em 02 jan. 2014.

VEIGA, A. Obesidade e Diabetes Mellitus em pequenos animais. In: Gonzélez, FH.D.,
Santos, A.P. (eds.): Anais do Il Simposio de Patologia Clinica Veterinaria da Regido Sul
do Brasil. Porto Alegre: Universidade Federal do Rio Grande do Sul, 2005. pp.82-91.
Disponivel em:
<http://www.lume.ufrgs.br/bitstream/handle/10183/17307/000456119.pdf?sequence=1>
Acesso em: 17 dez. 2013.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10553441
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10553441
http://www.ivis.org/proceedings/sevc/2012/lectures/eng/43.pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed
http://www.lume.ufrgs.br/bitstream/handle/10183/17307/000456119.pdf?sequence=1

46

ZORAN, D.L. Insulin resistence In: Proceeding of the North American Veterinary
Conference Jan. 8-12, 2005, Orlando, Florida p.332 Disponivel em:
<http://www.ivis.org/proceedings/navc/2005/SAE/127.pdf?LA=1> Acesso em: 20 dez. 2013

. Manegement of diabetes mellitus — parts | & Il. North American Veterinary
Conference, Orlando, 2005. p.334-337. Disponivel em:
<www.ivis.org/proceedings/navc/2005/SAE/128.pdf?LA=1> Acesso em 05 dez. 2013.



